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は じ め に
前立腺癌は高齢者に多く ､ 米国の 統計で は男性の癌による死 亡原因 の第2位とな っ
て い る ｡ 日本にお い て も食生活などの 欧米化により診断率や死亡率が上昇 して きて
い る ｡ 前立腺癌は男性ホ ル モ ン依存性 に増殖する と いう特徴を持 っ て お り ､ 内分泌
療法が進行癌に お い て も有効で ある ｡ ま た骨に転移 しやすい とい う性質もあり ､ 臨
床 上大きな問題の 一 つ とな っ て い る.
近 年､ 分子 生物学の発展 に伴 い ､ 癌遺伝子や癌抑制遺伝子などを中心と した遺伝
子異常の 蓄積が原因とな っ て ､ 痛が発生 したり進 展する こ とがわ か っ て きた ｡ 癌抑
制遺伝子 に つ い て は ､ 網膜芽細胞腫抑制遺伝子に始まり ､ ウイ ル ム ス 腫療､ 家族性
大腸 ポリポ ー シ ス ､ Vo n一 比p pel-Lindau病な ど､ 多く の 癌抑制遺伝子が次々 と発 見され
て い る ｡ 転移に つ い て も ､ 癌の発 生や進展と同様､ 癌遺伝子の 活性化と抑制遺伝子
(い わ ゆる転移抑制遺伝子) の 不活性化により生 じる ことが わか っ て き た｡ 転移に
至 るまで には､ ①癌細胞が基底膜を破壊 し腫療組織か ら遊離する ､ ②周 囲組織に浸
潤する ､ ③血管の 中に侵入する ､ ④血管内 の免疫細胞機構から忌避する､ ⑤血管内
皮に付着する ､ ⑥血管外に侵出する ､ ⑦標的臓器内で 血管新生を誘導 し増殖する ､
と い っ た多く の段階が考えられる ｡ ま た癌 の発 生 した臓器によ っ て もその 経路が異
なる こ とか ら､ 転移能獲得の過程は複雑で あり ､ そ の 研究も多く の場 面を想定 して
進 めて い く必要 がある｡
従来 ､ 癌抑制遺伝子 の 同定は ､ 多く の 臨床検体を用 い て ､ 膨大な労力 ､ 時間 ､ 研
究費を か けて 行われ て きた ｡ 最近 の 遺伝 子研究 の進歩に より ､ 大 量に検体を処理 し
たり解析する 工夫がなされ ､ 次々 と遺伝子が単離され報告されて い る｡ しか し依然
と して ､ その ような研究 を完遂 し得る組織を構築する こ と は難 しく ､ 通常の 研究室
で行う研究の域をはる か に越えたも の で ある｡
前立腺癌にお い て は､ 前立腺組織の 中か ら癌組織だけを得る こ とが難 しい こ とや ､
研 究に適 した細胞株が少な い な どの 理由 により ､ 前立腺癌か ら単離された癌抑制遺
伝子や転移抑制遺伝子はなか っ た ｡ しか し前立腺癌の発 生や進展 ､ また転移に関連
す る遺伝子を同定す る こ とができれ ば ､ そ の 異常の有無を検査する こ とに より ､ 診
断や治療法の 選択､ また予後の推定などに応用する こ とが可能と考えられ る ｡ また ､
遺伝子治療の 手法が進歩すれば ､ 治療 に応用する こ とも可能となる｡ そ こ で ､ 泌尿
器科教室 に お い て も遂行可能な､ 遺伝子 を単離 し臨床応角して い くた めの 研究モ デ
ル を構築 したい と考えた｡
平成 5年か ら科学研究費をい た だき ､ こ の 目的に沿っ た研究を推進する こ とがで
きた ｡ 本 報告書は ､ 平成5 年か ら平成 1 0年まで の 成果に引き続き ､ 平成 1 1年か
ら平成 1 3年に か けて 行 っ た研究 の 成果をまとめたもの で あり､ 今後ともさらに こ
の 方面の 研究が発展 し､ 前立腺癌の研究や治療に貢献す る こと を望ん で い る ｡
最後 に ､ こ の 研究に御援助 い ただ い た多く の 先生方 ､ ならびに 日本学術振興会に
感謝申 し上げます｡
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